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Lek na COVID-19, wsrod kandydatow m.in. na
HIV

Znane czesto od dawna i zarejestrowane do leczenia innych choréb leki moga sie okazac
skuteczne w przypadku zakazenia koronawirusem. Wsrod kandydatow znajduja sie m.in.
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srodki stosowane w reumatologii, w leczeniu HIV, zapalenia trzustki czy goraczek
krwotocznych.

Swiatowa Organizacja Zdrowia (WHO) oglosita niedawno, ze koncentruje sie na poznaniu 4-5
najbardziej obiecujacych terapii, ktére wydaja sie ograniczac¢ nasilenie czy czas trwania COVID-19
(zadna z nich nie jest w stanie powstrzymac¢ wirusa). Trwaja tez badania ponad 100 potencjalnych
szczepionek, kilka jest w fazie badan klinicznych.

W normalnych warunkach badania kliniczne lekow ciagna sie latami. Na ich skutecznosé
i bezpieczenstwo wplywa wiele czynnikéw, a w przypadku COVID-19 o chorobie caty czas
dowiadujemy sie nowych rzeczy. Wirus SARS-CoV-2 okazat sie bardziej zakaZzny niz oczekiwano, nie
reaguje tez na wiekszos¢ typowych lekéw przeciwwirusowych. Przebieg choroby u konkretnej osoby
pozostaje niewiadoma, a ryzyko powiklan moze zaleze¢ od wieku, pici, choréb towarzyszacych,
a nawet rasy. To utrudnia ocene danych, zas ogniska epidemii powstaja na obszarach bardzo
odmiennych pod wieloma z tych wzgledéw. Trudno jest tez prowadzi¢ badania w sposéb dajacy
najwieksze korzysci naukowe, poniewaz wazniejsze jest dobro pacjenta.

Cho¢ wiekszos¢ zakazonych SARS-CoV-2 przechodzi infekcje bezobjawowo albo zdrowieje do 3
tygodni, u okoto 5 proc. choroba ma ciezki przebieg z zespotem ostrej niewydolnosci oddechowej
(ARDS).

Obiecujacym kierunkiem poszukiwan wydaja sie proby wykorzystania sprawdzonych pod wzgledem
bezpieczenstwa lekow na inne choroby - komentuje "Science".

Takie leki, w przypadku ktérych nowe zastosowanie okazalo sie dotychczas istotniejsze od
pierwotnie planowanego, to np. Viagra (sildenafil) - majaca wspomagac serce, czy minoksydyl, ktory
nie tylko obniza cie$nienie, ale i pobudza porost wloséw. Kariere w nowej dziedzinie moga zrobié¢
nawet leki, ktére spektakularnie zawiodty - jak talidomid. Miat on by¢ lekiem przeciwwymiotnym,
przeciwbolowym i usypiajacym dla kobiet w ciazy, ale z jego powodu w latach 60. tysiace dzieci
urodzily sie bez konczyn lub zdeformowane. Pdzniej jednak okazat sie skuteczny w leczeniu tradu
i nowotwordéw.

Oprocz SARS-CoV-2 znanych jest siedem koronawiruséw - jednoniciowych wirusow RNA, ktore
infekuja ludzi. Cztery odpowiadaja za 30 proc. przypadkéw przeziebienia. Dwa okazaly sie
sprawcami groznych epidemii - SARS-CoV-1 (lata 2002-2003, $miertelnos¢ okoto 10 proc.), oraz
MERS-CoV powodujacy bliskowschodni zespdt niewydolnosci oddechowej MERS, ktory zabija
w okoto 35 proc. przypadkow.

Liczba chorych na SARS i MERS byta niewielka w poréwnaniu z COVID-19, ktory rozprzestrzenia sie
dzieki bezobjawowym nosicielom, dtugiemu okresowi utajenia i wysokiej zakaznosci. Poszukiwaniom
leku przeciwko koronawirusom nie poswiecano jednak wiele uwagi - grozZniejsza wydawata sie grypa.

Cykl rozwojowy koronawirusa zaczyna sie od zwigzania z enzymem ACE32 na powierzchni komorki.
Stad pomyst, by zmyli¢ wirusa, podajac pacjentowi sztuczny odpowiednik ACE2, z ktérym sie on
zwigze. Rekombinowany ludzki ACE2 - okazat sie dobrze tolerowany w badaniu udziatem zdrowych
ochotnikow. Wykazano, ze zmniejsza wnikanie wirusé6w do komorek.

Camostat - inhibitor proteazy serynowej zatwierdzony w Japonii do leczenia przewleklego zapalenia
trzustki i pooperacyjnego refluksu zotadkowego blokuje (podobnie jak pokrewny nafamostat)
replikacje SARS-CoV-2 w ludzkich komoérkach. Badania kliniczne trwajq juz w Holandii i Niemczech.

Przeciwmalaryczne chlorochina (CQ) i hydroksychlorochina (HCQ) to leki, ktérych pochodne



stosowane sa reumatologii. W przypadku SARS-COV-2 hamuja wnikanie do komorek i replikacje
wirusa, a wstepne wyniki matego badania HCQ u pacjentéw z COVID-19 donosza o szybszym
ustapieniu objawdw.

Powszechnie stosowany antybiotyk azytromycyna (AZ) blokuje tez replikacje wirusow Zika i grypy
w ludzkich komdrkach. Mate badanie wykazato zmniejszenie miana wirusa u pacjentow z COVID-19
otrzymujacych kombinacje HCQ i AZ. Mimo watpliwosci HCQ i AZ zostaly w USA zatwierdzone do
stosowania w trybie awaryjnym w COVID-19.

Niestety HCQ i AZ moga doprowadzi¢ do Smiertelnej arytmii serca a HCQ - szkodzi¢ oczom. Zdarzaly
sie zgony o0sdb bioracych pochodne chininy bez konsultacji z lekarzem. Kilka analiz
przeprowadzonych w USA i Europie sugeruje niewielkie korzysci z monoterapii HCQ u pacjentéw
z COVID-19.

Inhibitory proteaz sprawdzily sie w walce z HIV. Niestety, proteazy koronawirus6w maja inng
budowe, a kombinacja lopinawiru i rytonawiru okazata sie nieskuteczna u pacjentéw z SARS oraz
COVID-19. By¢ moze uda sie opracowac inhibitory dzialajace na proteaze koronawirusa.

Teoretycznie atrakcyjnym celem dla lekow jest enzym helikaza, jednak nie ma dowodow, ze
stosowane w leczeniu opryszczki amenamewir lub priteliwir sa skuteczne przeciwko koronawirusowi.

RNA-zalezna polimeraza RNA (RdRp) bierze udziat w replikacji, jak i transkrypcji wirusowego RNA.
Jej inhibitorami sg na przyktad fawipirawir (zatwierdzony w 2014 w Japonii jako lek na grype) oraz
remdesiwir, ktéry miat by¢ lekiem na goraczki krwotoczne (wirusy Ebola i Marburg). Remdesiwir
udaje zwykty nukleotyd, ale blokuje enzym RdRp. Podczas epidemii eboli okazat sie bezpieczny, cho¢
mniej skuteczny niz przeciwciata. Pdzniejsze badania wykazaty, ze w modelach zwierzecych
remdesivir dziata przeciwko SARS-CoV-1 i MERS-CoV.

Remdesiwir, na ktérego eksperymentalne uzycie zgodzita sie Amerykanska Agencja ds. Zywnosci
i Lekow FDA dziata tylko, gdy wirus intensywnie sie namnaza. Moze to tagodzi¢ przebieg choroby,
jednak nie gwarantuje wyleczenia. W Polsce mozna go podawac tylko w ramach eksperymentu
leczniczego pacjentowi, u ktérego wyczerpano wszystkie inne mozliwosci leczenia. W Wojewddzkim
Szpitalu Specjalistycznym we Wroctawiu badania z tym zwiazane prowadzi prof. Krzysztof Simon.

Wstepne wyniki amerykanskich badan wskazuja, ze w poréwnaniu do placebo remdesiwir o 31 proc.
przyspiesza powrot do zdrowia. Jednak o ile $miertelno$¢ leczonych nim chorych nie przekraczata 8
proc., to leczonych jedynie placebo - 11,6 proc. To niewielka statystycznie réznica.

Trwaja badania nad wlasciwosciami réznych lekdéw - od przeciwlekowych po antyalergiczne. Podczas
badan laboratoryjnych na hodowlach matpich komoérek obiecujace wyniki daly antypsychotyczny
haloperidol, przeciwdepresyjna syramezyna, antyhistaminowe klemastyna i kloperastyna, oraz
eksperymentalny przeciwnowotworowy zotatifin. Zaden z wymienionych nie zostat wyprébowany u
chorych na COVID-19.

Obserwacje kliniczne wskazaly za to na podawana w przypadku zgagi famotydyne, hamujaca
wydzielanie kwasu zoladkowego. Pacjenci, ktérzy przyjmowali famotydyne, a potem zachorowali na
COVID-19 - mieli ponaddwukrotnie wieksze szanse na przezycie. Jednak badanie objeto tylko 84
przyjmujacych famotydyne, a wyniki wiekszego badania beda znane za kilka miesiecy.

Namnazanie wirusa moze rowniez zaktdca¢ zenski hormon - progesteron, co czesciowo mogtoby
ttumaczy¢, dlaczego mezczyzni czesciej umieraja z powodu COVID-19.

Sa tez leki, ktére pobudzaja namnazanie wirusa w hodowli matpich komorek. Lekiem takim jest



przeciwkaszlowy dekstrometorfan, sktadnik syropéw na kaszel (nie zaobserwowano, aby syrop na
kaszel pogarszat przebieg choroby). Ten sam zespot wykazal, ze eksperymentalny lek PB28 lepiej od
hydroksychorochiny hamuje namnazanie wirusa, nie zaktocajac jednak rytmu serca. Na razie PB28
rowniez nie byt testowany na ludziach.

Terapia wspomagajaca leczenie jest podawanie przeciwcial z osocza oséb, ktére wyzdrowiaty
z COVID-19. Przeciwciata moga pomdc w usuwaniu koronawirusa, jak i w szybszym powrocie do
zdrowia. Metoda stosowana jest w Centralnym Szpitalu Klinicznym MSWiA w Warszawie. Od
poczatku epidemii lekarze z przeksztalconego w jednoimienny szpitala MSWiA stosuja takze
podawany dozylnie tocilizumab - przeciwciato, ktére blokuje potegujaca rozwoj stanu zapalnego -
interleukine 6. Byt on dotychczas stosowany w leczeniu reumatoidalnego zapalenia stawéw. Podany
pacjentom z tzw. zespotem burzy cytokinowej (nadmierna reakcja uktadu odpornosciowego)
zmniejsza natezenie objawow klinicznych i skraca czas zaleznosci od respiratora.

Kontrowersje budzi losartan, stosowany u pacjentéw z nadci$nieniem. Blokuje receptory z ktérych
korzysta SARS-CoV-2. Uniwersytet w Minnesocie rozpoczat dwa badania kliniczne z jego
wykorzystaniem. Pierwszy eksperyment ocenia, czy losartan moze zapobiegaé¢ niewydolnosci
wielonarzadowej u pacjentow z COVID-19, a drugi, czy moze tagodzi¢ objawy i zapobiegac
hospitalizacji. Jest tez badanie sugerujace, ze blokery receptoréw angiotensyny II, do ktérych nalezy
losartan, moga pobudzi¢ organizm do wytworzenia wiekszej ilosci receptoréwACE2, co sprzyjatoby
zakazeniu.

Iwermektyna nalezy do substancji wytwarzanych przez zyjace w glebie bakterie - promieniowce.
Jako lek przeciwko pasozytom przyczynita sie ona do zwalczania Slepoty rzecznej(onchocerkozy) oraz
filariozy, dziala tez na sSwierzbowce, wszy i pchty. W przypadku bezkregowcow dziata na kanaty
jonowe, w zakazeniach wirusowych mechanizm na razie nie jest doktadnie nie znany. Naukowcy
z australijskiego Monash University wykazali, ze moze hamowa¢ namnazanie wirusa, jednak dawki
stosowane in vitro byly tak wysokie, ze podane ludziom mogiby sie okaza¢ niebezpieczne. Dlatego
FDA ostrzegta przed stosowaniem tego leku w przypadku COVID-19 (wiele oséb poszukiwato
iwermektyny w Internecie badz pytato o nig na portalach medycznych i weterynaryjnych).

Zrédlo: pap.pl
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